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58 (49‐67)  67 (51‐80) <0.001 65 (58‐74) 72 (56‐83)  0.15  <0.001
Males, n (%)  104 (82.5)  277 (70.7) <0.01 24 (77.4) 274 (71.2)  0.46  0.60
Collapse 
witnessed, n (%)  
  <0.01 <0.001  0.02
Unwitnessed   30 (24.0)  156 (40.1) 2 (6.9) 183 (47.9)   
Bystander 
witnessed  
66 (52.8)  175 (45.0) 11 (37.9) 161 (42.2)   
Paramedic 
witnessed  
29 (23.2)  58 (14.9) 16 (55.2) 38 (9.9)  
Initial cardiac 
rhythm, n (%) 
  <0.001 <0.001  <0.01
VF/VT   94 (76.4)  140 (35.8) 21 (77.8) 120 (31.4)   
Pulseless 
electrical activity 
24 (19.5)  128 (32.7) 6 (22.2) 135 (35.2)   
Asystole  5 (4.1)  123 (31.5) 0 128 (33.4)   
Bystander CPR, n 
(%) 
75 (59.5)  181 (46.2) <0.01 12 (38.7) 185 (48.7)  0.29  0.65
Any return of 
ROSC, n (%) 
117 (95.1)  141 (36.2) <0.001 29 (93.5) 28 (7.3) <0.001  <0.001
ROSC on arrival to 
ED, n (%) 
































































































  OR  95% CI  P‐value  OR  95% CI  P‐value 
Initial lactate value 
per mmol/L increment 
0.77  0.72‐0.82  <0.001  0.82  0.75‐0.89  <0.001 
Age per year 
increment 
0.98  0.97‐0.99  <0.001  0.94  0.92‐0.96  <0.001 
Collapse witnessed                 
Unwitnessed  1.00      1.00     
Bystander witnessed  1.96  1.21‐3.18  <0.01  0.81  0.36‐1.84  0.62 
Paramedic witnessed  2.60  1.44‐4.70  <0.01  8.7  2.68‐28.6  <0.001 
Initial cardiac rhythm                 
Non‐shockable 
rhythm 
1.00      1.00     
Shockable rhythm  5.81  3.65‐9.25  <0.001  9.00  4.13‐19.6  <0.001 
Bystander CPR                 
No Bystander CPR  1.00      1.00    
Bystander CPR 
performed 
1.71  1.14‐2.58  0.10  2.88  1.24‐6.68  0.14 
ROSC at arrival to ED                 
No ROSC  1.00      1.00    
ROSC   24.04  12.2‐47.5  <0.001  21.53  8.8‐52.7  <0.001 
Sex                 
Males  1.00      1.00     































0‐2  >2‐4  >4‐6  >6‐12  >12‐18  >18‐24  >24‐30  >30‐36  >36‐42  >42‐48 
Survivors  5.7  1.6  1.7  1.7  1.5  1.4  1.3  1.2  1.3  1.2 
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Discussion 
 
Our study found that in patients whose physicians decided to measure serum lactate levels (about 
half of the OHCAs), both initial lactate level and lactate clearance were independently associated 
with survival to hospital discharge, even after adjusting for potential prehospital confounders. The 
highest serum lactate values occurred in the first 2 hours from the time the emergency call was 
received by SJA‐WA, then rapidly decreased over the next 2 hours and continued to decrease over 
time. Non‐survivors’ serum lactate levels were higher and still above 2.0 mmol/L at 30 hours. 
 
Previous research has shown a strong association between lactic acidosis and other conditions such 
as severe sepsis,19,20 burns and trauma,21 but studies investigating the association of serum lactate 
and hospital survival in cardiac arrest have been inconsistent.5,6,8,9,22 The inconsistency may reflect 
the presence or absence of selection bias. Cocchi et al.5 established a predictive link between survival 
and initial serum lactate levels when serum lactate was categorised into three groups:  <5mmol/L, 5 
to <10 mmol/L and >=10mmol/L. Kliegel et al.23 Similarly, Donnino et al.7,8 reported serum lactate 
was an independent prognostic factor of mortality and neurological outcome. However, Shinozaki et 
al.6 did not find that initial serum lactate levels were statistically significant in predicting survival 
except when combined with ammonia levels. Lee24 found no difference in the association of the 
initial serum lactate level on neurological outcomes in OHCA patients after therapeutic hypothermia 
but did find an association with increased serum lactate clearance. 
 
Decreased serum lactate clearance, rather than initial serum lactate level, is arguably the stronger 
predictor for outcomes in cardiac arrest.7 We found serum lactate clearance was highest in the first 
four hours and was a predictor of survival to hospital discharge. Several studies1,7‐9,22 reported 
patients with early serum lactate clearance were more likely to survive, supporting the results of our 
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study. The clearance of lactate is likely representative of improved tissue perfusion following the 
cardiac arrest.7 Several mechanisms have been described that may explain how lactate and clearance 
is independent of other factors other than anaerobic metabolism in ICU patients.25,26 These include 
severity of illness, exhaustion of energy supplies and impaired mitochondrial function. 
 
Limitations 
Our study is the largest to date to examine the association between initial serum lactate levels and 
lactate clearance and outcomes after OHCA; but there are several limitations that may influence 
valid interpretation of the results. Firstly, this is a retrospective cohort study using secondary data 
but the data were collected prospectively and all cardiac arrest patient care records were checked 
manually for Utstein data elements by the cardiac arrest database manager. Data abstracted from 
the Clinical Information System were entered in the database by any one of the three data collectors 
and the accuracy of the lactate values was not verified by an independent data collector. 
Measurement of serum lactate levels was undertaken at physician discretion and not at prescribed 
times. We grouped serum lactate values into 2‐hourly periods for the first 6 hours and thereafter 
within 6‐hourly time periods. The highest serum lactate value was recorded during these time 
periods but when the event occurred within the 6 hour‐period is unknown. 
 
Forty‐six percent of patients did not have any lactate levels measured, resulting in potential selection 
bias. These patients had a third of the survival to hospital discharge compared to those with serum 
lactate levels recorded. Possible reasons for not measuring lactate levels are that the patient died, or 
they survived and were either palliated or recovered quickly. In addition, lactate values may have 
been obtained but not recorded in the patient’s medical record. We note, however, that after 
adjustment for age, collapse witnessed, initial cardiac rhythm, bystander CPR, ROSC at arrival, and 
sex, there was no difference in survival between patients with and without serum lactate 
measurements in this study cohort.  
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Survival to hospital discharge was much higher than those reported in previous studies involving our 
ambulance service.27,28 In the PACA trial OHCA patients in VF/VT who reverted on the first or second 
shock would not have been included and hence the survival rate would have been low.25 The 
exclusion of traumatic OHCA and patients with no lactate values, whose survival to hospital discharge 
(7%) was considerably lower than those patients with lactate values (24%), contributes to these 
differences and impacts on the study’s external generalisability.  
 
We conducted logistic regression analyses that adjusted for potential confounders but it is likely that 
unknown clinical confounders were not included. This may include the heterogeneity of OHCA 
aetiology. Treatments received, such as therapeutic hypothermia, mechanical ventilation and 
vasopressors may influence lactate levels,7 but we did not have access to in‐hospital treatment data. 
Nevertheless, important prehospital predictors for survival to hospital discharge were included in our 
models. An important consideration is the change in post‐resuscitation care over time and the effect 
on outcomes. Prospective studies that minimise selection bias and prescribe measurement of serum 
lactate levels at specific time points are required to determine the impact of serum lactate clearance, 
which is arguably more important than the initial serum lactate level, on patients in the post‐
resuscitation phase of OHCA.25 
 
Conclusion 
 
In those OHCA patients who had lactate measurement(s) performed, both lower initial serum lactate 
and early lactate clearance in the first 48 hours following OHCA were associated with an increased 
likelihood of survival. Considering the limitations of our study, the use of lactate in isolation as a 
predictor of survival or neurological outcome is not recommended. To determine the clinical utility of 
serum lactate levels in OHCA patients, prospective studies that minimise selection bias are required. 
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Supplementary Figure S1. Predictive effect on survival to hospital discharge of serum lactate levels 
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